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Rezumat
Acest articol îşi propune  revizuirea ultimelor date publicate despre utilizarea mifepristonului în practica obste-
tricală la etapa actuală. S-a efectuat studiul publicaţiilor  în ultimii 10 ani după datele MEDLINE, Cochrane Library, 
revistelor ştiinţifi ce periodice de specialitate. Sunt descrise mecanismul de acţiune, caracteristicile lui şi modul de utili-
zare, efi cacitatea şi siguranţa preparatului. Efectuate concluzii cu privire la extinderea indicaţiilor şi necesitatea studierii 
mifepristonului în continuare.
Cuvinte-cheie: inducerea naşterii, mifepristonul, pregătirea colului uterin
Summary: Clinical uses of mifepristone in the modern gynecology and obstetrics
The present research examines the current literature for the clinical utility of the antiprogestogen drug – mifepristone 
in the modern gynecology and obstetrics. The research defi nes the basic mechanisms of action, the effi cacy and safety of 
mifepristone and presents an update on its current and potential uses in health care today. Further controlled trials of the 
effects and additional applications of mifepristone are indicated in the conclusions.
Keywords: induction of labor, mifepristone, cervical preparation for childbirth
Резюме: Использование мифепристона в акушерской практике на современном этапе
Представлен обзор литературы по использованию в современном акушерстве антигестагенного препарата 
– мифепристона. Описаны механизм его действия, возможности  и варианты использования, эффективность и 
безопасность препарата. Сделаны выводы о возможности расширения показаний и необходимости дальнейшего 
изучения мифепристона. 
Ключевые слова: индукция родов, мифепристон, подготовка шейки матки к родам
Pentru reducerea nivelului morbidităţii şi mortali-
tăţii perinatale în unele cazuri este necesar de a inter-
veni promt în evoluţia sarcinii şi de a induce naşterea. 
Prezenţa colului uterin biologic pregătit este condiţia 
principală pentru declanşarea cu succes  a travaliului 
prin căile de naştere naturale. O serie de metode sunt 
utilizate actualmente pentru maturarea colului uterin, 
cu toate acestea, ele nu întotdeauna aduc rezultatul 
scontat, ceea ce determină necesitatea abordării unor 
metode noi, efi ciente, patogenetic justifi cate de pre-
gătire a colului uterin către naştere.
 Acest articol îşi propune ca scop  revizuirea ul-
timelor date publicate despre efi cacitatea şi siguranţa 
utilizării mifepristonului în practica obstetricală. 
Pentru realizarea scopului trasat în actuala inves-
tigaţie am recurs la studiul publicaţiilor privind uti-
lizarea mifepristonului în ultimii 10 ani după datele 
MEDLINE, Cochrane Library, revistelor ştiinţifi ce de 
specialitate periodice.
Rezultate: Apariţia în anul 1980 în laboratorul 
companiei Russel Uclaf a primului antigestagen sin-
tetic – mifepriston (RU 486) a adus speranţe noi în 
posibilitatea inducerii travaliului. De la acel moment, 
numeroase ţări (Franţa, Marea Britanie, China, India) 
au demarat studii clinice de mai mulţi ani şi au fost 
elaborate scheme optimale de administrare a prepa-
ratului [52]. Din anii ’90 se utilizează în Suedia, din 
1997 în SUA [53]. În Rusia mifepristonul a fost înre-
gistrat în anul 1999 şi se produce din anul 2002 [54].
De la momentul implementării mifepristonului la 
nivel global s-au putut colecta date suplimentare des-
pre profi lul de acţiune, efi cacitatea şi profi lul de sigu-
ranţă ale acestui remediu. Astfel, s-a constatat că  el 
are o afi nitate sporită către receptorii progesteronului 
ceea ce determină mecanismul de acţiune de tip re-
ceptor [3]. Receptorul progesteronului aparţine fami-
liei receptorilor nucleari proteici S/T/A1 şi prezintă 
o proteină monomer. Complexul hormon-receptor se 
leagă cu segmentul specifi c de AND şi, ca rezultat, se 
modifi că viteza transcripţiei genei specifi ce cu gene-
rarea răspunsului celular la stimularea hormonală [1, 
2]. Mifepriston legânduse de receptorul progestero-
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nului  schimbă conformaţia, ca rezultat în continuare 
efectele transcripţionale devin imposibile. Deci, mi-
fepriston inhibă prin concurenţă receptorii progeste-
ronului [3, 4, 5]. Este cunoscut că  mifepristonul  are 
acţiune  nu doar  antigestagenă, dar şi antiandrogeni-
că, antiglucocorticoidă şi, posibil  antimineralocorti-
coidă [1]. Aceasta se lămureşte prin posibilitatea de 
interacţionare nu numai cu receptorii progesteronici, 
dar şi cu mineralocorticoizi, glucocorticoizi, andro-
geni.
Astfel, studiile efectuate de mai mulţi autori [3, 
4, 5] arată, că mifepristonul restabileşte sensibilitatea 
miometrului la uterotonice endo- şi exogene (prosto-
glandine, oxitocine) scăzută sub acţiunea progestero-
nului; la sarcina matură sporeşte activitatea contracti-
lă a uterului;  elimină efectul inhibitor al progestero-
nului asupra sintezei  proteinei de bază al contactelor 
intercelulare, receptorilor oxiticinei şi prostoglandi-
nelor şi contribuie la transformarea contracţiilor  ne-
coordonate ale miocitelor în contracţii generalizate 
astfel, controlează acvivitatea de naştere; sporeşte 
sensibilitatea miometrului către interleuchina-1, 6, 8 
în ajunul naşterii  din contul sporirii sintezei şi expre-
siei receptorilor săi la nivelul celulelor miometrului, 
ca rezultat are loc facilitarea activităţii contractile; 
stimulează eliberarea interleucina-8 în celulele cori-
odeciduale. Elimină efectul inhibitor al progestero-
nului asupra expresiei genului procolagenazei şi sti-
mulează eliberarea colagenazei şi unelor gelatinaze în 
endometriu [10].  Creşterea cantităţii  interleucinei-8 
la nivelul colului uterin duce la activarea şi acumu-
larea neutrofi lelor, care sintetizează meteloproteina-
zele (colagenaza, elastaza). Aceste fermente având 
acţiunea proteolitică determină modifi cări structu-
rale în ţesuturile colului uterin – un lanţ de modifi -
cări histochimice complexe în structura colagenului: 
destabilizarea lui, schimbări în ţesutul conjunctiv al 
colului uterin, în general (hidratare, disocierea reţelei 
de colagen cu  reducere lui  în valoare), restructura-
rea şi schimbarea concentraţiei proteoglicanilor, do-
bândirea ţesutului colului uterin proprietăţi fi zice şi 
mecanice noi (moliciune, elasticitate şi fl exibilitate). 
La nivelul colului uterin scade cantitatea cGMP  în 
favoarea cAMP  ca rezultat are loc relaxarea colului; 
sub infl uenţa RU-486 se măreşte numărul receptori-
lor prostoglandinelor în ţesuturile colului uterin [9]; 
modifi că schimbările estrogendependente de la nive-
lul endometriului şi miometrului; s-a determinat că 
preparatul inhibă acţiunea estrogenilor asupra uteru-
lui, deşi nu interacţionează cu receptorii estrogenici. 
Se prespune că preparatul are acţiune antiestrogenică 
funcţională cu  mecanism neelucidat. A fost depistată 
sporirea cantităţii receptorilor estrogenici ca urmare a 
administrării preparatului, ce este explicat prin bloca-
da acţiunii de inhibiţie a progesteronului asupra sinte-
zei receptorilor estradiolului [3, 40, 51].
La administrarea perorală a 100-800 mg mifepris-
ton, preparatul rapid este absorbit din tractul gastro-
intestinal şi peste 0,7-1,5 ore concentraţia plasmatică 
este în mediu 2,5 mg/l [41]. Biodisponibilitatea abso-
lută – circa 69%.  Farmacodinamica preparatului ara-
tă că în plasmă în proporţie de 98% RU-486 este legat 
de proteine (а1-globulină), în acelaşi timp acţiunea 
biologică posedă doar forma liberă a steroidului. Pes-
te 12-72 h concentraţia preparatului scade în jumătate 
(T1/2). Este important de menţionat că peste 72 ore 
concentraţia preparatului în sânge nu depinde de doza 
administrată:100,200,400,600 sau 800 mg [42].
Pentru prima dată în clinică preparatul a fost uti-
lizat pentru întreruperea sarcinii în primul trimestru. 
Este cunoscut că utilizarea mifepristonei în monote-
rapie la primate nu întrerupe sarcina, iar la om utili-
zarea chiar în doze mari are acţiune clinică doar în 
60-85% şi în 10-20% din cazuri este nevoie de chiu-
retaj cavităţii uterine [3, 42]. Însă,  mifepristonul în 
mod evident sporeşte sensibilitatea miometrului către 
prostaglandine, din aceste considerente la perioada 
actuală se utilizează în combinaţie cu prostaglandine-
le. După administrarea a 600 mg mifepristonei  ulteri-
or prostaglandine în doză mică  sarcina se întrerupe în 
95% [43]. Studiile clinice au arătat, că efectul abortiv 
maxim apare la administrarea prostoglandinei  la un 
interval 36-48 h  după mifepriston. Când a fost depis-
tată efi cacitatea şi siguranţa mifepristonului la între-
ruperea sarcinii în termen mic, un şir de studii au fost 
dedicate optimizării schemei de utilizare a antigesta-
genului combinat cu prostoglandine. O utilizare largă 
a căpătat schema: 600 mg mifepriston, ulterior peste 
48 ore 400 mcg mizoprostol [44]. Conform studiilor 
multicentrice americane la termen de sarcină  mai mic 
de 49 de zile efi cacitatea schemei este 92,1% [45]. 
Studiile multicentrice conform protocoalelor OMS 
demonstrează că efi cacitatea administrării mifepris-
tonului în doză de 125 mg (5 prize câte 25 mg), nu 
cedează administrării în doză unică 600 mg. L.Weng 
et al.  au   depistat, că peste 48 h  după administrarea 
150 mg mifepriston  în I trimestru în colul uterin apar 
modifi cări de colagenoliză, ca în ajunul naşterii [11]. 
După datele Bartley J acţiunea mifepristonului este 
mai efectivă la gravidele primipare [50].
S-a demonstrat că, administrarea mifepristonei 
în doză mai mare de 200 mg nu are priorităţi [34]. 
Conform datelor actuale din diferite surse efi cacita-
tea preparatului este 92-98,9% [22, 23, 24].  Această 
efi cacitate sporită arată că acţiunea preparatului nu se 
limitează doar la acţiune antiprogesteronică. Studiile 
imunohistologice au arătat că expresia receptorilor 
progesteronici, estrogenici şi androgenici la nivelul 
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membranei deciduale şi placentei nu s-a modifi cat sub 
acţiunea mifepristonului. În acelaşi timp s-a depistat 
un efect supresiv asupra receptorilor glucocorticoizi 
celulelor citotrofoblastului, corionului şi ţesutului 
decidual. Aceste date demonstrează că  inhibarea ex-
presiei receptorilor glucocorticoizi prezintă o parte a 
mecanismului întreruperii sarcinii [46].
Menţionăm că în 50-60% din cazuri eliminările 
hemoragice apar până la administrarea prostaglandi-
nei. În 0,2-1% hemoragia este considerabilă. Frec-
venţa rezultatelor nesatisfăcătoare este 2-13%. Lipsa 
efectului la utilizarea preparatului se lămureşte prin 
dereglarea stării receptorilor endo- şi miometrului 
[22, 47].
Mifepriston nu are acţiune nefavorabilă asupra 
funcţiei ovarelor [48]. Aşadar, la majoritatea femeilor 
ciclul menstrual regulat se restabileşte peste a 28-a - 
32-a zi după avort, iar studiul hormonilor gonadotropi 
şi steroizi peste o lună nu depistează oscilări esenţiale 
[49].
În literatură sunt publicate date despre utilizarea 
mifepristonului pentru întreruperea sarcinii  în tri-
mestrul II-III  la deces intrauterin al fătului sau mal-
formaţii de diferit gen [10, 25, 26, 55].  În rezultatul 
studiilor efectuate s-a demonstrat că utilizarea mife-
pristonului în scopul întreruperii sarcinii în trimestrul 
II-III la deces fetal intrauterin este o metodă efi cientă 
şi sigură. Preparatul este bine tolerat de către gravide, 
are puţine contraindicaţii şi poate fi  asociat altor pre-
parate uterotonice utilizate în obstetrică. Metoda se 
caracterizează cu un risc scăzut de complicaţii în tim-
pul şi ulterior avortului (naşterii) comparativ cu alte 
metode alternative [10]. În studiul clinic randomizat 
de Prairie et al. s-a comparat efi cacitatea mifepristo-
nului şi laminariilor. S-a stabilit că mifepristonul re-
duce durata travaliului. Sensibilitatea la durere legată 
de introducerea şi maturizarea colului uterin la utili-
zarea mifepristonului în comparaţie cu laminariile a 
fost semnifi cativ mai scăzută  [55]. 
Timpul soluţionării sarcinii este mai lung la fătul 
mort, comparativ cu fătul viu [27]. Cea mai efi cien-
tă este combinarea cu hemoprost sau mizoprostol ce 
permite avortare timp de 24 de ore în 100% [25]. 
De mai mulţi ani mifepriston se foloseşte  ca me-
todă urgentă de contracepţie, cu o efi cacitate de 85-
86%, la utilizarea în doză de 10 mg primele 5 zile 
după actul sexual neprotejat [28, 29].  
Este propusă schema utilizării contraceptive 
„once-a-month”. La utilizarea timpurie în faza lutei-
nizantă a ciclului menstrual în doză de 200 mg, prepa-
ratul previne implantarea embrionului prin inhibarea 
modifi cărilor secretorii a endometrului şi dereglarea 
transportului gametului prin trompa uterină [30,31]. 
 Un şir de lucrări prezintă posibilitatea utilizării 
mifepristonei în tratamentul conservativ al sarcinii 
ectopice necomplicate [33].
Datele despre utilizarea clinică a mifepristonei ca 
preparat antitumoral sunt foarte scunde. Administra-
ţia Alimentaţiei şi Medicamentului SUA a acceptat 
studierea clinică a mifepristonei la femei cu cancer 
mamar în evoluţie ce răspunde slab tratamentului hor-
monal. Studii analogice deja se efectuează în Franţa 
şi Canada [57].
Preparatul este efectiv în tratamentul leiomiomei 
uterului în doză zilnică de 50 mg timp de 3 luni. În 
acest caz, dimensiunile uterului şi nodurilor mioma-
toşi  se reduc cu 49-51%  [56].
Mifepristona, de asemenea, are potenţial ca pre-
parat antiviral, în tratamentul endometriozei, menin-
giomului, bolii Cushing [58].
După acumularea experienţei utilizării mifepris-
tonei la avorturi în trimestrul I şi II au apărut studii 
despre utilizarea la pregătirea colului uterin şi induc-
ţia naşterii în sarcina la termen [15] şi, mai mare de 
41 săpt. [33]. La administrarea mifepristonei 2 zile 
cîte 200 mg, frecvenţa declanşării naşterii este 54% 
şi intervalul mediu de timp de la începutul terapiei 
şi naştere constituie 51,75 h contra 18% şi, 74,5 h la 
utilizarea  placebo [12].
Gallot D. la administrarea mifepristonului după 
41 de săptămâni notează efectul în mai mult de 50% 
din cazuri, cu lipsa complicaţiilor la mamă şi la făt 
[13].
D.A.Wing şi colab. arată că timpul  de la începu-
tul tratamentului pînă la începutul naşterii în mediu 
constituie 36,8+11,6 h  la utilizarea mifepristonei şi 
44,5+14,6 h  după placebo, naştere pe calea naturală 
-  87,5% la administrarea mifepristonei şi 70,8% după 
placebo [14]. În studiul efectuat de  McGill J., peste 
48 de ore după administrarea mifepristonei la 66% 
din femei a avut loc maturarea colului uterin  [15]. 
Conform datelor P.M.Stenlund et al. în primele 48 h 
după debutul tratamentului naşterii spontane au sur-
venit la 79,2% femei ce au primit mifepriston şi doar 
la 16,7% ce au primit placebo. La fel şi activitatea 
contractilă, respectiv 36 ore 23 min. şi 53 ore 17 min. 
În baza acestor date cecetătorul decide că aceasta este 
o metodă simplă şi efectivă de declanşarea sarcinii 
suprapurtate şi col nepregătit [16].  
Actual, mifepristona se utilizează la prigătirea 
colului uterin pentru naştere şi declanşarea naşte-
rii în doză 200 sau 400 mg. Iniţial femeia primeşte 
mifepriston 1-2 zile, apoi peste 24 de ore  250 mcg 
mizoprostol intracervical sau intravaginal (dacă nu sa 
declanşat naştera spontană). 
Careva E.N. şi colab. au studiat efi cacitatea mife-
pristonului asociat cu analog sintetic a Pg E1 (citotec) 
[3]. Efi cacitatea  metodei a constituit 72%. Insufi cien-
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ţa forţelor de contracţie s-a dezvoltat la 28% de par-
turiente. În legătură cu hipoxia  intrauterină a fătului 
12,1% naşreri au fost soluţionate operator (9,1% prin 
operaţie cezariană, 3,0% - forceps ). În stare satisfăcă-
toare s-au născut 76% copii, în rest – în hipoxie grad 
mediu. Sondajul anamnestic ulterior a arătat,  că 95% 
din copii  s-au dezvoltat conform vârstei. N-a fost 
depistată acţiune negativă asupra lactaţiei şi funcţiei 
menstruale a femeii [17].
În studii clinice randomizate Deborah A. et al. 
compară efi cacitatea mifepristonului şi administrarea 
intravenoasă a oxitocinei cu scopul inducerii naşterii 
la gravide cu ruperea prematură a membranelor după 
36 săpt. de sarcină. Autorul concluzionează, că admi-
nistrarea perorală a mifepristonului nu accelera naş-
terea şi se caracterizează prin acţiune nefastă asupra 
fătului [18].
Sunt divergenţe privind infl uenţa mifepristonului 
la indicele  operaţiilor cezariene. Astfel M.S.Edwards 
consideră că indicele nu se diminuează, pe când 
J.P.Neilson arată  o scădere a indicelui [12, 20].
Р.С. Guacalone et al. au determinat o infl uenţă 
negativă asupra hemodinamicii materne la utilizarea 
mifepristonului [7]. Astfel, la administrarea mifepris-
tonului comparativ cu utilizarea prostaglandinelor mai 
frecvent apăreau HTA, tahicardie, dereglări ale bătăi-
lor cordului fetal. Dar rata hipoglicemiei neonatale nu 
sporeşte [7]. Lipsa efectului negativ asupra fătului este 
demonstrat şi de alte studii [21, 20, 16, 14, 13].
Studiile efectuate în ultimii ani de cercetătorii ruşi 
au demonstrat posibilitatea de extindere a indicaţiilor 
pentru mifepriston  şi-au dovedit efi cienţa ridicată. În 
baza datelor obţinute a fost elaborată tehnologia me-
dicală [9] şi protocolul clinic [10] pentru pregătirea 
colului uterin şi declanşarea naşterii.
Meta-analiza datelor de bază Cochrane (10 studii, 
1108 femei) a  arătat, că utilizarea mifepristonului cu 
mult mai des, decât placebo duce la maturizarea co-
lului uterin sau declanşarea naşterii  în timp de 48 de 
ore (RR 2.41, 95% CI 1.70-3.42), iar acest efect per-
sistă 96 de ore [35]. Frecvenţa operaţiunilor vaginale 
intranatale este mai mare la femeile care au primit 
mifepriston (RR 1.43, 95% CI 1.04-1.96), dar frec-
venţa operaţiilor cezariene e mai mică (RR 0.74, 95% 
CI 0.60-0.92), mai rar lipseşte efectul de la declan-
şarea naşterii sau insufi cienţa a contracţiilor uterine 
(RR 0.80, 95% CI 0.66-0.97). Necătând la frecvenţa 
mai mare a schimbărilor ritmului cardiac după date-
le cardiotocografi ei (RR 1.85, 95% CI 1.17-2.93), nu 
au fost înregistrate diferenţe  în rezultatele neonatale 
(RR 0.64, 95% CI 0.24 to1.74). Nu există nici o dova-
dă de creştere a hipoglicemiei la nou-născut asociată 
cu administrarea mifepristonului (RR 1.10, 95% CI 
0.77 -1.57). De asemenea, nu există nici o diferenţă în 
incidenţa rupturii uterului sau dehiscenţei cicatriciu-
lui. Doza unică de 200 mg mifepriston, probabil este 
cea mai mică doză efi cace pentru maturizarea colului 
uterin în 72 de ore (RR 2,13, 95% CI 1,15 - 3,97) 
[35].
Mifepristonul în mod efi cient  pregăteşte colul 
uterin şi, la sarcina cu făt viu şi cu făt mort şi, în pre-
zenţa unui cicatriciu pe uter. Pre-inducţia cu mifepris-
tonul îmbunătăţeşte efi cienţa inducerii cu prostaglan-
dină şi reduce doza necesară pentru obţinerea unui 
rezultat optimal [8].
În studiu Болотских В.М. s-a depistat, că utili-
zarea mifepristonului în tactica activ-expectativă la 
conduita naşterilor la termen cu RPPA în lipsa pregă-
tirii biologice a organismului pentru naştere, reduce 
incidenţa anomaliilor activităţii de naştere, naşterilor 
operative, hipoxiei şi asfi xiei nou-născuţilor. Mife-
pristonul a fost administrat de două ori: 200 mg ime-
diat după ruperea prematură a membranelor şi 200 
mg peste 6 ore. Efi cienţa este mai mult de 90%, cota 
OC 6,3+3,3% [38].
În alt studiu pentru inducerea naşterii la termen de 
22-27 săptămâni cu ruperea prenatală a membranelor 
este marcată efi cacitatea înaltă a mifepristonului după 
schema: în prima zi a fost administrat câte 200 mg 
oral de trei ori cu interval de 4 ore, peste o zi după pri-
ma doză de mifepristonă în fornixul vaginal posterior 
s-a introdus dinoproston gel 1 mg. În a doua zi după 
pregătirea colului uterin naşterea s-a rezolvat în 29 
de cazuri (82,9%), la începutul a treia – în 6 (17,1%). 
Complicaţii în timpul naşterii nu s-au depistat [39].
În baza cercetării lui Баев О.Р. [8], la adminis-
trarea mifepristonului cu scop de inducere a naşterii 
s-au observat următoarele complicaţii: modifi cări 
cardiotocogramei, fără efect negativ asupra rezulta-
telor neonatale-2 cazuri (2,7%) (1 naştere spontană, 
1 operaţie cezariană). Reacţia alergică 1 caz (1,35%) 
(urticarie, prurit). 
O caracteristică importantă a mifepristonului - 
înaltă efi cacitatea la gravide primipare. Comparativ 
cu multipare, realizarea maturizării colului uterin 
deplină a avut loc în 1,7 ori mai des (RR1, 7, p = 
0,036,95% CI1,03-2, 8) [8].
Alţi autori [19] au comparat efi cacitatea diferi-
tor metode medicamentoase pentru pregătirea  colu-
lui uterin: folosind mifepriston (lotul1) prepidil gel 
(lotul 2), sau fonul hormon-glucoză-vitamine-calciul 
(lotul 3). Naştere pe calea naturală s-a rezolvat: în lo-
tul 1 - 86,7%, în 2 - 76,2%, 3 - 43,3%. Anomalii a 
forţelor de contracţii la naştere s-a observat: în 1 lot 
- 13,3%, insufi cienţa forţelor de contracţii, în al 2-lea 
lot - 6,7%  insufi cienţă şi 10% discoordonarea forţe-
lor de contracţii, în al 3-lea lot - 40% insufi cienţa şi 
10% discoordonarea forţelor de contracţii. Cercetăto-
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rii au constatat că, având în vedere efi cacitatea clini-
că, siguranţa pentru mamă şi făt, riscul de complicaţii 
obstetricale şi perinatale, precum şi fezabilitatea eco-
nomică cu scop de pegătire a colului uterin la naşteri 
programate, este  preferată folosirea mifepristonului.
Multe aspecte utilizării clinice în obstetrică a mi-
fepristonului rămân a fi  puţin elucidate.
Conform datelor literaturii studiate, utilizarea mi-
fepristonului pentru inducerea naşterilor premature a 
fost efectuată pe loturi de animale de laborator cu sco-
pul depistării mecanismelor şi cauzelor naşterii pre-
mature. În toate cazurile mifepristonul provoca naş-
tere prematură la şoareci, iepuri cu naştere în interval 
de timp 24 ore după administrare. În acelaşi timp s-a 
determinat scăderea considerabilă a progesteronului 
în serul sanguin a femelelor gestante [36, 37].  
Concluzii:
1. Posibilităţile de  utilizare a mifepristonului ne-
cesită o analiză suplimentară, însă datele disponibile 
dovedesc efi cacitatea lui pentru avort medical în tri-
mestrul I , întreruperea sarcinii în trimestrul II, în caz 
de deces intrauterin al fătului  sau la prezenţa viciilor 
congenitale incompatibile cu viaţă la făt; pregătirea 
colului uterin şi inducerea naşterii la sarcina în ter-
men sau suprapurtată.
2. Există dovezi de reducere a OC prin utilizarea 
mifepristonei (comparativ cu placebo), ceea ce justi-
fi că studii clinice suplimentare.
3. Până în prezent, la folosirea corectă, mifepris-
tonul nu este marcat de complicatii specifi ce. Exper-
ţii moderni se bazează  pe datele analizei sistemati-
ce Cochrane efectuate pe studii clinice randomizate 
multiple în conformitate cu care mifepristonul utilizat 
pentru preinducerea naşterii are mai multe avantaje 
faţă de tactica expectativă  şi alte metode alternative.
4. La acest moment nu există date sufi ciente pen-
tru a recomanda utilizarea mifepristonei în declanşa-
rea naşterii premature în caz de necesitate, dar efectu-
area unui astfel de studiu este actual.
Bibliografi e
 Rozen B.V. 1. Osnovy endocrinologii M.: Izdatelstvo 
MGU, 1994; 384 [Fundamentals of endocrinology].
Christin-Maitre S., Bouchard P., Spitz I.M. 2. Medi-
cal termination of pregnancy. N Engl J Med. 2000 Mar 
30;342(13):946-56. Review.
Careva E. N., Soloveva E.V., Kirpichnicova N.V., 3. 
Tumanov A.V. Moleculyarnye mekhanizmy deystviya anti-
progestinov. Eksper. klin. farm. 1999; (4): 72-6. [Molecu-
lar mechanisms of action of antiprogestins].
Spitz I.M. 4. Progesterone antagonists and proges-
terone receptor modulators: an overview  Steroids. 2003 
Nov;68(10-13):981-93.
 Sergeev P.V., Kareva E.N., Tkacheva N.Y.U., Vy-5. 
sotskiy M.M. Antiprogestiny. Problemy endocrinologii 
1994; (3): 53-4. [Endocrinology problems].
Heikinheimo O., Lahteenmaki P., Koivunen E., 6. 
Shoupe D., Croxatto H. et al. Metabolism and serum bin-
ding of RU486 in women after various single doses. Hum 
Reprod 1987; (2): 379-85. 
Guacalone P.L., et al. 7. The effects of mifepristone on 
uterine sensivity to oxytocin and fetal heart rate patterns. 
Eur J Obstet Gynecol Reprod Biol 2001; 97(1): 30-4. 
Baev O.R. 8. Podgotovka sheyki matki k rodam. FGU 
Nauchnyy tsentr akusherstva, ginekologii i perinatologii 
im.VI Kulakova, Moskva.[ Preparation of the cervix for 
delivery]
Krasnopolskiy V.I., Radzinskiy V.E. 9. Podgotovka 
sheyki matki k programirovanym rodam. Meditsinskaya 
tehnologiya. Moskva Mediabyuro StatusPraesens,2010-
16s. [Preparation of the cervix(Cervical ripening) for the 
scheduled delivery.  Medical technology].
Khomasuridze A.G., Tsertsvadze G.L., Ungiadze 10. 
D.Y.U., Kochev D.M., Parkauli M.G. Opyt primeneniya 
preparata Penkrofton dlya inductsii socratitelnoy deya-
telnosti matki pri vnutriutrobnoy gibeli ploda. Reproduc-
tivnoe zdorove detey i podrostkov 2005, №5 [The use of 
Pencrofton for the induction of uterine contraction in case 
of intrauterine fetal death].
Weng L., Jiao L., Tang X. 11. Histological study of 
uterine cervix during termination of early pregnancy by 
mifepristone and prostaglandins. Zhonghua Fu Chan Ke 
Za Zhi 1995; 30(9): 522-5. 
Edwards M.S12. . Mifepristone: cervical ripening 
and induction of labor. Clin Obstet Gynecol 1996; 39(2): 
469-73. 
Gallot D., de Lapasse C., Houlle C., Sapin V., 13. 
Laurichesse-Delmas H., Saulnier J.P., Vanlieferinghen P., 
Vendittelli F., Ughetto S., Lémery D. Obstetrical progno-
sis of labour induction with mifepristone after 41 weeks of 
gestation Gynecol Obstet Fertil. 2004 Sep;32(9):708-12.
Wing D.A. et al. 14. Mifepristone for preinduction 
cervical ripening beyond 41 weeks gestation; a randomi-
zed controlled trial. Obstet Gynecol 2000; 96(4): 543-8. 
McGill J., Shetty A. 15. Mifepristone and misoprostol 
in the induction of labor at term. Int J Gynaecol Obstet. 
2007 Feb;96(2):80-4.
Stenlund P.M., Ekman G. et al16. . Induction of la-
bor with mifepristone - a randomized, double-blind study 
versus placebo. Acta Obstet Gynecol Scand 1999; 78(9): 
793-8. 
Gasparyan N.D., Kareva E.N. 17. Vliyanie antigesta-
genov na uroven tsitokinov v plazme krovi pri donoshen-
noy beremennosti. Rossiyskii vestnik akushera-ginecologa 
2002; (2): 4-6.[ The antigestagens effects on the cytokines 
level at term parturition. Russian Journal of obstetrician-
gynecologist].
Deborah A. Wing, M.D., Cristiane Guberman, 18. 
M.D., Michael Fassett, M.D. A randomized comparison 
of oral mifepristone to intravenous oxytocin for labor in-
duction in women with prelabor rupture of membranes be-
yond36 weeks’ gestation. American Journal of Obstetrics 
and Gynecology (2005) 192, 445-51.
Sinchikhin S.P., Mamiev O.B. 19. Sravnitelnaya ot-
senka effectivnosti razlichnykh metodov podgotovki sheiki 
Buletinul AŞM194
matki k rodam. Problemy reproduktsii №4 2009. [Compa-
rative evaluation of the effectiveness of different methods 
for cervical ripening. Reproductive problems].
Neilson J.P20. . Mifepristone for induction of labor. 
Cochrane Database Syst Rev 2000; (4)CD 002865. 
Gasparyan N.D. 21. Podgotovka k rodam mifeginom 
i ego vliyanie na sostoyanie detei grudnogo vozrasta, la-
ktastionnuyu i menstrualnuyu funktsiyu zhenschin posle 
rodov. Rossiyskii vestnik akushera-ginecologa. 2001; (4): 
34-7. [The use of Mifegyne in cervical preparation for de-
livery and its effects on the infant, lactation and menstrual 
function of women after childbirth].
Abashin V.G., Kuznetsova T.V., Petrosyan A.S. et 22. 
al. Preryvanie beremennosti v I trimestre preparatom Mi-
fegin. Acusherstvo i ginecologiya 2000; (6): 40-2. [The use 
of Mifegyne for termination of pregnancy during the fi rst 
trimester].
Hamoda H. et al23. . A pilot study of mifepristone in 
combination with sublingual or vaginal misoprostol for 
medical termination of pregnancy up to 63 days gestation. 
Contraception 2003; 68(5): 335-8.
 Von Hertzen H., Honkanen H. et al. 24. WHO mul-
tinational study of three misoprostol regimens after mife-
pristone for early medical abortion. BJOG 2003; 110(9): 
808-18. 
Heimstad R., Backe B. 25. Mifepristone for induction 
of the second trimester abortion. Tidsskr Nor Laegeforen 
2003; 123(17): 2412-3. 
Ngai S.W., Tang O.S., Ho P.C26. . Prostaglandins for 
induction of second-trimester termination and intrauterine 
death. Best Pract Res Clin Obstet Gynaecol 2003; 17(5): 
765-75. 
Verhulsdonk M.T., Papatsonis D.N., Heydanus 27. 
R. Results of pregnancy termination for foetal congenital 
or chromosomal disorders or intrauterine foetal death by 
oral mifepristone and/or intravaginal misoprostol; results 
of a retrospective study Ned Tijdschr Geneeskd. 2007 Apr 
7;151(14):815-20.
Gemzell-Danielsson K., Mandl I., Marions L. 28. 
Mechanisms of action of mifepristone when used for emer-
gency contraception. Contraception 2003; 68(6): 471-6. 
Xiao B.L., von Hertzen H. et al. 29. Effects of mife-
pristone of different doses on emergency contracepcion, a 
randomized doubl-blind study. Zhonghua Yi Za Zhi 2003; 
83(10): 813-8. 
Brown A., Williams A. et al. 30. A single dose of mi-
fepristone (200 mg) in the immediate preovulatory phase 
offers contraceptive potential without cycle disruption. 
Contraception 2003; 68(3): 203-9. 
Qiu X., Sun X. et al. 31. Action of mifepristone on the 
expression of insulin-like growth factor binding protein-1 
mRNAand protein during the early luteal phase in the hu-
man oviduct. Fertil Steril 2003; 80(2): 776-82. 
Zhang W., Wang L32. . Mifepristone in treating ecto-
pic pregnancy. Chin Med J1999; 112(4): 376-8.
Michael J. Fassett, Deborah A. Wing Uterine Ac-33. 
tivity after Oral Mifepristone Administration in Human 
Pregnancies beyond 41 Weeks’ Gestation Gynecol Obstet 
Invest 2008; 65:112-115.
Figo Guidelines. 34. The combination of mifepristone 
and misoprostol for the termination of pregnancy. Inter-
national Journal of Gynecology and Obstetrics 115 (2011) 
1–4.
Hapangama D., Neilson J.P. 35. Mifepristone for in-
duction of labour (Review) 2009 The Cochrane Collabo-
ration. 
Gorenberg D., Beharry K., Nishihara K.C., Chang 36. 
E., Waltzman J., Akmal A., Asrat T. Dose response of 
RU486 in a novel rabbit model of noninfectious preterm 
birth: comparative effi cacy of 3 routes of administration. 
Am J Obstet Gynecol. 2005 Mar; 192(3):924-31.
Dudley D.J., Branch D.W., Edwin S.S., Mitchell 37. 
M.D. Induction of preterm birth in mice by RU486. Biol 
Reprod. 1996 Nov; 55(5):992-5.
Bolotskikh V.M., 38. Opyt primeneniya mifepristo-
na pri prezhdevremennom izlitii okoloplodnykh vod. Ros-
siyskiy vestnik akushera-ginecologa 3, 2010  32-35. [The 
use of Mifepristone in premature rupture of the membra-
nes].
Kravchenko E.N., Sinitsina S.S. 39. Osobennosti 
techeniya beremennosti i iskhod rodov pri ekstremalno 
nizkoy masse tela ploda. Rossiyskiy vestnik akushera-gi-
necologa N 5.-С.44-48 [Extremely low fetus body weight 
effects on pregnancy and birth outcomes]. 
Gasparyan N.D., Kareva E.N. et al. 40. Vliyanie an-
tigestagenov na uroven tsitokinov v plasme krovi pri do-
noshennoy beremennosti. Rossiyskiy vestnik akushera-gi-
necologa 2002; (2): 4-6. [The antigestagens effects on the 
cytokines level at term parturition].
Brogden R.N., Goa K.L., Faulds D. 41. Mifepristone: 
a review ofof its pharmacody-namic and pharmacokinetics 
properties and therapeutic potencial. Drugs 1993; 45: 384-
409. 
Heikinheimo O., Lahteenmaki P., Koivunen E., 42. 
Shoupe D., Croxatto H. et al. Metabolism and serum bin-
ding of RU486 in women after various single doses. Hum 
Reprod 1987; (2): 379-85. 
Sitruk-Ware R. 43. Approval of mifepristone (RU 
486) in Europe. Zentralbl Gynakol 2000; 122(5): 241-7. 
Peyron R., Aubeny E., Tarzus V. et al. 44. Early ter-
mination of pregnancy with mifepristone (RU486) and 
orally active prostaglandin misoprostol. N Engl J Med 
1993; 328:1509-13. 
Winikoff В., Ellertson C., Elul В., Sivin I. 45. Accep-
tability and feasibility of early pregnancy termination by 
mifepristone-misoprostol. Results of a large multicenter 
trial in the United States. Mifepristone Clinical Trials Gro-
up. Arch Fam. Med. 1998; (7): 360-6. 
Chan C.C., Lao ТТ., Но Р.С., et al. 46. The effect of 
mifepristone on the expression of steroid hormone recep-
tors in human decidua and placenta: a randomized place-
bo-controlled double-blind study. J Clin Endocrinol Metab 
2003; 88(12): 5846-50. 
Allen R.H., Westhoff С., De Nonno L, et al. 47. Cu-
rettage after mifepristone-mduced abortion: frequency, ti-
ming, and indications. Obstet Gynecol 2001; 98:101-6. 
Serova O.F., Melnik T.N., Lipovenko L.N., 48. So-
vremennye tekhnologii preryvaniya beremennosti v rannie 
195Ştiinţe  Medicale
sroki. Voprosy ginecologii, acusherstva i perinatologii. 
2003; 2(1): 45-8. [Modern technologies of early pregnan-
cy termination].
Melnik T.N., Milovanov A.P., Serova O.F. et al. 49. 
Opyt primeneniya preparata Mifegin dlya preryvaniya 
beremennosti v rannie sroki.Rossiyskiy vestnik akushera-
ginecologa 2001; 1(4): 42-3. [The use of Mifegyne for ter-
mination of early pregnancy].
50. Bartley J., Tong S., Everington D., Baird D.T. 
Parity is a major determinant of success rate in medical 
abortion:a retrospective analysis of 3161 consecutive ca-
ses of early medical abortion treated with reduced doses of 
mifepristone and vaginal gemeprost. Contraception 2000; 
62(6):297–303. 
51. Baev O.R., Kalinina E.M. Primenenie mifepristo-
na v akusherskoy praktike. Moscovskaya meditsinskaya 
akademiya im.I.M.Secenova [The use of Mifepristone in 
obstetrics. Moscow Sechenov Medical Academy].
52. Joffe C. Medical abortion in social context // Am. 
J. Obstet Gynecol. - 2000. – V 183. - P. 10-15. 
53. Schaff E.A., Fielding S.L, Westhoff C, Ellert-
son C. et al., Vaginal misoprostol administered 1, 2, or 
3 daysafter mifepristone for early medical abortion: A 
randomized trial // J. Am. Med. Assoc. - 2000. - V.284.-P. 
1948-1953. 
54. Lipman A.D., Levina I.S., Kochev DM. Ispolzova-
nie mifepristona dlya medikamentoznogo preryvania bere-
mennosti i drugikh tselei. Sibirskiy meditsinskiy zhurnal 
No 4*2002 [The use of Mifepristone for medical abortion 
and other uses].
55. Beth A. Prairie, Michele R. Lauria, Nathalie Kapp, 
Todd MacKenzie, Emily R. Baker, Karen E. George Mife-
pristone versus laminaria: a randomized controlled trial of 
cervical ripening in midtrimester termination Contracepti-
on 76 (2007) 383–388.
56. Kettel L.M, Murphy A.A., Morales A.J., Yen 
S.S.Clinical effi cacy of the antiprogesterone RU 486 in the 
treatment of endometriosis and uterine fi broids  // Hum. 
Reprod. - 1994. - V. 9. - P. 116-120.
57. Perrault D., Eisenhauer E.A., Pritchard K.I.,Aikins 
J.A., Panasci L., Norris В., Vandenberg Т., Fisher B. Pha-
se II study of the progesterone antagonist mifepristone in 
patients with untreated metastatic breast carcinima: a Na-
tional Cancer Institute of Canada Clinical Trials study // J. 
Clin. Oncol. - 1996. - V. 14. - P. 2709-2712.
58. Chu W., Matthias D.F, Belanoff J, Schatzberg A., 
Hoffman A.R., Feldman D. Successful long-term treatment 
of refractory Cushing’s disease with highdose mifepristone 
(RU486) // J. Clin. Endocrinol. Metab. - 2001. - V. 86. - P. 
3568-3573.
